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Beschrelbung 

[0001] Die Erfindung betrifft stabile, puiverfdrmige LycopirvFormuiierungen, enthaltend Lycopin mit einem Kristallini- 
tatsgrad von grofier 20%, Verfahren zu deren IHerstellung sowie ihre Verwendung als Zusatz zu Lebensmittein, Kosme- 

5 tlka, Pharmazeutiica und Tierfuttermittein. 

[0002] Lycopin, das zur Stoffklasse der Carotinoide gehort, kommt in der Natur weitverbreitet vor. So bllden Tomaten 
mit einem Lycopingehalt von ca. 20 mg/kg Tomate die wichtigste naturliche Quelle dieses Rotpigments, 
[0003] Epidemiologische Studien haben gezeigt, daH ein haufiger und regelmafiiger Verzehr von Tomaten Oder 
Tomatenprodukten das Risiko chronischer Erkrankungen, u.a. Herz- und Kreislauferkrankungen, mindert sowie einen 

10 positiven Einflud auf die Krebspravention ausiibt. Diese Scliutzfunktion des Lycopins wird in seiner Wirkung als sehr 
effektives Antioxidants gesehen. 

[0004] Sowohl fur die Lebensmittel- und Futtermittelindustrie als auch fur die pharmazeutische Technologie stelit 
Lycopin z.B. als Ersatz fur kunstliche Farbstoffe einen wichtigen Farbkorper dar und ist darOber hinaus aus den ein- 
gangs genannten Grunden als Lebensmittelzusatzstoff fur die Gesundheitsvorsorge von interesse. 
15 [0005] Die Synthese von Lycopin ist u.a. beschrieben in EP-A-382067 und EP-A-000140. WO 97/48287 beschreibt 
die Extraktion von Lycopin als naturliches Carotinoid aus Tomaten. 

[0006] Wie alle Carotinoide ist auch Lycopin in Wasser unloslich, wahrend in Fetten und 6len eine jedoch nur geringe 
Loslichkeit gefunden wird. Diese begrenzte Loslichkeit sowie die hohe Oxidationsempfindlichkeit stehen einer direkten 
Anwendung des relativ grobkornigen kristaliinen Lycopins in der Einfarbung von Lebens- und Futtermittein entgegen, 
20 da die Reinsubstanz in grobkristalllner Form zu instabil ist, nur unzureichend resorbiert wird und somit nur sclilechte 
Farbungsergebnisse liefert. 

[0007] Nur durch gezielt hergestellte Formulierungen, in denen die Wirkstoffe in fein verteilter Form und gegebenen- 
falls durch Schutzkotloide oxidationsgeschutzt vorliegen, lassen sich bei der direkten Einfarbung von Lebensmittein 
verbesserte Farbausbeuten erzielen. 
25 [0008] Im Hinblick auf die, im Vergleich zu anderen Carotinoiden, besonders geringe Oxidationsstabilitat und die 
damit auch verbundene geringe Farbstabilitat bzw. Lagerstabilitat von Lycopin, werden an diese Formulierungen 
besonders hohe Anspruche gestellL 

[0009] Fur Carotinoide allgemein sind eine Vieizahl von Formulierungen sowie Ver^hren zu ihrer Herstellung 
beschrieben. 

30 [0010] So Ist Lycopin beispielsweise unter dem Namen Lyc-O-Mato® (Fa. LycoRed, Israel) als 6 %ige olige Disper- 
sion erhaltlich. Es wind gemafi WO 97/48287 als naturliches Carotinoid aus Tomaten extrahlert. Aufgrund des hohen 
Phospholipidanteils im Lyc-O-Mato®, verbunden mit einer hohen Viskositat der oligen Dispersion, sind die anwen- 
dungstechnischen Eigenschaften dieser Formulierung, u.a. die Wasserdispergierbarkeit, nicht zufriedenstellend. 
[0011] EP-A-0 410 236 beschreibt ein Verfahren zur Herstellung von Carotinoid Trockenpulvern, in dem man eine 

35 Suspension eines Carotinoids in einem hochsiedenden Ol kurzzeitig erhitzt, diese Mischung aus geschmolzenem 
Carotinoid und 01 in eine waflrige Losung eines Kolloids emulglert und diese Emulsion anschliefSend spruhtrocknet. 
[0012] In DE-A-1 211911 werden Carotinoidpraparate beschrieben, fur deren Herstellung zunachst die Carotinoide 
in einem in Wasser unloslichen Losungsmittel gelost werden. diese Losung anschlieHend in eine waflrige Schutzkollo- 
idlosung einemuigiert und spruhgetrocknet wird. 

40 [0013] EP-A-0 065 193 beschreibt ein Verfiahren zur Herstellung von pulverformigen Carotinoidpraparaten, das 
dadurch gekennzeichnet ist, dad man ein Carotinoid In einem mit Wasser mischbaren, organlschen Losungsmittel bei 
erhdhten Temperaturen kurzzeitig lost, aus der erhaltenen Losung sofbrt durch schnelles Mischen mit einer wallrigen 
Losung eines Schutzkolloids das Carotinoid in kolloid-disperser Form ausfallt und die erhaltene Dispersion in ein Trok- 
kenpulver uberfuhrt. 

45 [0014] GemaS EP-A-0 832 569 erhalt man durch Tempern der nach EP-A-0 065 193 hergestellten Dispersion bei 
einer Temperatur zwischen 40X und 90*^0 und anschlieSende Spriihtrocknung ein Carotinoid Trockenpulver. in dem 
die Wirkstoffpartikel weitgehend rontgenamorph vorliegen. 

[0015] WO 98/16204 beschreibt ein Verfahren zur Herstellung von pulverformigen Carotinoidpraparaten, das dadurch 
gekennzeichnet ist, daft man ein Carotinoid im Autoklav unter erhohtem Druck und Temperatur in Dimethylether lost 
50 und durch sehr schnelles Entspannen das Losungsmittel wieder abtrennt, 

[0016] Zahlreiche Methoden, u.a. beschrieben in Chimia 21, 329 (1967), WO 91/06292 sowie in WO 94/1941 1 . bedie- 
nen sich dabei der Vermahlung von Carotinoiden, z.B. p-Carotin mittels einer Kolloidmuhle und erzielen damIt Partikel- 
grofien von 2 bis 10 \xm. 

[0017] Trotz der Vieizahl an Veroffentlichungen auf diesem Gebiet, fmden sich in keiner der im Stand der Technik 
55 genannten Schriften Hinweise zur Losung des Stabilitatsproblems von Lycopin, die Qber allgemelne Aussagen zu 
Carotinoid-Formulierungen hinausgehen. 

[0018] Es war daher die Aufgabe, pulverfonmlge Lycopin-Formulierungen bereitzustellen, in denen das Lycopin 
besonders oxidations- und lichtstabll Ist und die den oben genannten Nachteil des Standes der Technik nicht aufwei- 
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10019] Diese Aufgabe wurde erfindungsgemaR gelost durch stabile, pulverformige Lycopin-Formulierungen enthal- 
tendLyoopinmrteinemKristallinitatsgradvongr6(ler20%. » / k roiinuuerungen, emnai- 

Kin^^' Kristallinitatsgrad von Lycopin in den erfindungsgemalJen Formulierungen lalJt sich beispielsweise durch 
f i(?o,"T''T'T" ^'^^^^^ Bereich groBer 20%. bevorzugf im Bere^ von 

E Ein^rZ^n^fntf Formulierungen enthaltene Lycopin kann bezuglich der Doppelbindungsisomerie 

Be^rSrH c .^K jf^™-*" ^^«egen. beispielsweise in der all-trans-. 5-cis- Oder 9, 13-d?ci^Form 

foT^lndl h P'^'yf^^'^.'gen Formulierungen. enthaltend Lycopin mit einem all-trans Gehalt mindeste^ 

[0022] Der Gehalt an Lycopin in den erfindungsgemaHen Formulierungen liegt im Bereich von 0 5 bis 25 Gew-% 
bevoizugt ,m Bere,di von 2 bfe 21 Gew.-%. besonde^ bevo^gt im Be^ich von 5 bis 16 cro^ ganz besoTde^ 
fno^,?^r ^^'^ Trockenmasse der Formulierungen. 

Be2h icSr? n TeilchengrofJe von Lycopin in den Trockenpulvern liegt im Bereich Kleiner 10 nm. bevorzugt im 
Bereich kleiner 5,0 ^lm,besondersbevorzugtim Bereich von 0.05 bis 1 Jim "'^ugum 

fl^L^ ° ^^'^^''<^^ ""tVoder Stabilisatoren in die Formulierung einzuarbeiten 
[0025] Als Schubkolloide werden beispielsweise Gelatine. Fischgelatine. Starke, Dextrin, Pflanzenproteine Pektin 
Gumm.-Arab.kum, Kasein, Kaseinat Oder Mischungen davon ve™,endeL Es konne^ aber auch K^^iSohol v 
SE'n h' ^'!^T^r- .C-^^y'-ll^'ose. Hydroxypropylcellulose und Annate SIS JeS^J 
Bezughch naherer Einzelheiten wird auf R.A. Morton, Fat Soluble Vitamins, Intern. EncycloSdiaof Food and N^r^^on' 
Bd.9.Pergamon Press 1970. S. 128-131, verwiesen.Zur Erhfihung der mechanlsche^SlabilitatdeslZ^^ 
es zweckmali.g dem Kb^^oid einen Weic^^^^^^ 

cose. Lactose. Inverbucker. Sorbit. Mannit oder Glycerin oow^riarose. ^lu 

L3«i.Jf * f '^^''<^^'^<^^'^^ CarotinoidlSsung wird im allgemeinen so gewahit, daB ein 
Endpr^ukt erhalten wird. das zwischen 0,5 und 25 Gew.-o/o Lycopin. 10 bis 50 Gew.-%: bevorzugt 15 bis 35 Gw!% 

oTauft T '° ""'"^"^ '° ^^-'^ Weichmache;. alle Prlntangaten tez^ 

?002^ 7^ ^^^^^""'asse des Pulvers. sowie gegebenenfalls untei^eoMnete Mengen eines Stabilisatoi. enthalt 

^. bevoizugt 0.5 b.s 7.5 Gew..%, bezogen auf die Trockenmasse der Formulierung, eines oder mehrerer Stabilisatoren 
Z«fTf "J- t-Butylhydroxyanisol. Ascorbinsaure oder BhoxyquineTuzl^eben 

[0028] Weiterhin konnen Emulgatoren beispielsweise Ascorbylpalmitat, Polyglycerin-Fettsaureester Sort)itan-Fett- 
saureester, Pro^lenglycol-Fettsaureester oder Lecithin in einer Konzentretion von 0 bis 2(^^% ;£^^T5 

moil .^T'^'i f "^""^"^ '° ""^ '° "^^"S^" Lycopin venvendet weSen ' 

[0029] Unter Umstanden kann es auch vorteilhafl sein, zusatzlich ein physiologisch zugelassenes Ol wie beisoiels 
we«e Sesamol. Maiskeimol, Baumwollsaatol. Sojabohnenol oder ErdnuKowie Ester nSSettTgrr pflariichTlJtt 
G^T '"br^ Konzentration von 0 bis 500 Gew.o.4, voi^gswelse 10 bis 300 Gew.%. besondei. Z^^^^^sl 
C3ew.%, bezogen auf Lycopin zuverwenden. 

IS ^T'" Formulierungen noch weitere Carotinoide enthalten, wIe z.B. P-Carotin, Bixin. Zea- 

xanthin Cryptoxanthin, Citranaxanthin. Canthaxanthin. p-Apo4Karotlnal. Mpo-8-carotinal, B-Apo-8K;aretiraauret 
ster, Astaxanthin oder Lutein, einzein oder als Mischung. ^ ^ caronnsauree- 

[0031] Gegenstand der Erfindungist auch ein VerfahrenzurHerstellung der eingangsbeschriebenen stabilen duI- 
X™eS,nSa mr""""'"' ^'"^^ Kristallinitltsgred von gro J 20%. Jadu'r;!, 

^RS'l'^Ar''"'^"^'"'^!^^'""^ gegebenenfalls zusammen mit einem Emulgator und/oder einem 

ein^m 1 wL?'""" Tk^"'"'' "^techbaren. organischen Losungsmittel oder einer Mischung aus Wass^und 
einem mrt Wasser mischbaren, organischen Losungsmittel bei Temperaturen groBer SO^C hersteilt, 

b) diese Losung mit einer walirigen Losung eines Schutzkoltoids vereetzt. wobei die hydrophlle Ldsunasmittelkom- 
po^nte in die waBrige Phase Oberfuhrt wi,d und die hydrophobe Phase des Carotino'ld^rnaSerplia^ 

SZ^rid d!m w? ^'f" "'""'""""3 wasserdispergierbaren Trockenpulvern von dem L6sungs- 

mrttel und dem Wasser befreif und, gegebenenfalls in Gegenwart eines Obeizugsmaten-als. trocknet. 

[0032] Zur Durchfiihrung des erfindungsgemaBen Verlahrens sind vor allem wassermischbare. thermisch stabile. 
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fliichtige, nur Kohlenstoff, Wasserstoff und Sauerstoff enthaltene Losungsmlttel wie Alkohole, Ether, Ester, Ketone und 
Acetale geeignet. Vorzugsweise werden Ethanol, n-Propanol, Isopropanol, 1,2-Butandiol-1-methylether, 1,2-Propan- 
diol-1-n-propylether oder Aceton verwendet. Allgemein verwendet man zwecknradig solche Losungsmittel, die minde- 
stens zu 10% wassermlschbar sind, einen Siedepunkt unter 200°C aufweisen und/oder weniger als 10 Kohlenstoffe 
5 haben. 

[0033] In einer bevorzugten Ausfuhrungsform des Verfahren wird im Schritt a) die molekulardisperse Lycopinlosung 
bei Temperaturen von 50°C bis 240**C, besonders bevorzugt bei Temperaturen von 140°C bis ISO^'C hergestellt und 
unmittelbar anschlieaend im Scliritt b) mit der waHrigen Losung des Schutzkolloids versetzt, wobei sich eine 
Miscliungstemperatur von etwa 35**C bis 80°C, besonders bevorzugt von 55°C bis 70°C einstellt. 

10 [0034] Da die Einwirkung holier Temperaturen den gewunschten hohen alltrans Isomerenanteil herabsetzen kann, 
lost man das Lycopin moglichst rasch, beispielsweise im Sekundenbereich, z.B. in 0,1 bis 10 Sekunden, besonders 
bevorzugt in weniger als 1 Sekunde. Zur raschen Herstellung der molekuiardispersen Losung kann die Anwendung von 
erhohtem Druck, z.B. im Bereich von 20 bar bis 100 bar, vorzugsweise 30 bis 80 bar. vorteilhaft sein. 
[0035] Je nach Art und Menge des verwendeten Schutzkolloids erhalt man nach dem Verfahrensschritt b) eine tief- 

15 gefarbte viskose Flusslgkeit. Die Entfernung des Losungsmittels kann beispielsweise durch Extraktion mit einem mit 
Wasser nicht mischbaren Losungsmittel oder, je nach Siedepunkt in an sich bekannter Weise, z.B. durch Destillation, 
gegebenenfalls unter vermindertem Druck, erfolgen. In diesem Fall hat es sich als zweckmafiig und moglich erwiesen, 
das bei Venwendung von Isopropanol erhaltene Azeotrop ohne Wasserentfernung unmittelbar als Losungsmittel einzu- 
setzen. Vorzugsweise erfolgt die Losungsmittelabtrennung jedoch gemeinsam mit der Entfernung des Wassers durch 

20 SprOhtrocknung oder Spruhgranulation. 

[0036] Hinsichtlich einer naheren Verfahrens- und Apparatebeschreibung wird an dieser Stelle ausdrucklich auf EP- 
A-0 065 193 Bezug genommen. 

[0037] Die nach dem obigen Verfahren hergesteliten Lycopin-Trockenpulver zeichnen sich durch eine sehr gute Redl- 
spergierbarkeit, sowohi im warmen als auch im kalten Wasser aus. 

25 [0038] Es wurde nun gefunden, dall eine nach dem oben genannten Verfahren hergestellte pulverformige Lycopin- 
Formulierung, im Vergleich zu entsprechenden P-Carotin- oder Canthaxanthin-Formulierungen iiberraschende Elgen- 
schaften besitzt. Wahrend P-Carotin und Canthaxanthin in einem gemafl EP-A-0 065 193 hergesteliten Trockenpulver 
mit einem Kristallinitatsgrad von nur 10% uberwiegend amorph vorliegen, zeigt deranhand von Rbntgenbeugungsdia- 
grammen ermittelte Kristallinitatsgrad von Lycopin in der Zubereitung Werte im Bereich groRer 20%, bevorzugt im 

30 Bereich von 25 bis 100%, besonders bevorzugt im Bereich von 30 bis 95%, ganz besonders bevorzugt im Bereich von 
40 bis 80%. 

[0039] In FIG. 1 sind die jeweiiigen Rontgenbeugungsdiagramme der in Tabelle 1 beschriebenen Trockenpulver von 
Lycopin, P-Carotin und Canthaxanthin abgebildet. Die Rontgenweitwinkeldiagramme wurden im Winkelbereich 1 ° < 20 
^ 40° registriert Die Bestimmung der Wirkstoffkristallinitat Wc^,, erfolgte in dem Diagrammausschnitt 1 1° < 20 ^ 3r. in 
35 dem der GroRteil der Wirkstoffinterferenz auftritt, nach der Formei W^^ = F^/f ioq • . Fiqo ist dabei die unter ver- 
gleichbaren Bedingungen gemessene und im gieichen Winkelbereich planimetrierte kristaliine Streuung des reinen 
Wirkstoffs und c^ die Konzentration des Wirkstoffs in der Formulierung. 

[0040] Uben-aschend war auch, dafi sich die so hergesteliten erfindungsgemallen Lycopin-Formulierungen im pho- 
tochemischen Stabilitatstes im Vergleich zu entsprechenden P-Carotin- und Canthaxanthin-Formulierungen durch eine 
40 besondere Lichtstabllitat auszeichnen (siehe Tabelle 1). 



Tabelle 1 



Trockenpulver von:'') 


Gehalt [Gew.-%] 


alMrans Gehalt [%) 


Kristallinitatsgrad [%] 


Halbwertszeit^) [min] 


Lycopin 


10 


72 


64 


160 


P-Carotin 


10 


78 


10 


28 


Canthaxanthin 


10 


73 


0 


34 



50 ^) Hergestellt gemafi Beispiel 1 

Bestrahlungszeit, nach der im Lichtstabilitatstes^^ die anfSngliche Extinktion im Absorptionsmaximum auf die Halfte abg- 
enommen hat. 

^) Im Lichtstabilitatstest wurde das Jewells zu untersuchende Trockenpulver in VE-Wasser dispergiert, mit ZitronensSure auf 
pH 3 gestellt und in 50 ml Quarzampullen unter Luftzutritt im Suntest CPS Gerat (Fa. Heraeus) bestrahit Gemessen wurde 
^ das UV/VIS-Spektrum als Funktion der Bestrahlungszeit. 

[0041] Gegenstand der Erfindung ist dariiberhinaus ein weiteres Verfahren zur Herstellung von stabilen, pulverformi- 
gen Lycopin-Formulierungen, enthaltend Lycopin mit einem Kristallinitatsgrad von groBer 20%,*dadurch gekenn- 
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zeichnet, dafl man kristallines Lycopin mit einem all-trans Isomerengehalt von mindestens 50% in einem walirigen 
Medium in Anwesenheit eines Schutzkolloids mahit und die so erhaltene Lycoplnsuspension fur die Hersteliung eines 
Trockenpulvers trocknet. Das so erhaltene Trockenpulver laflt sich beispielsweise zu Faitezwecken wiederum gut in 
Wasser redispergieren. 

[0042] Hinsichtlich einer naheren Verfahrens- und Apparatebeschreibung sei an dieser Stelle ausdriicklich auf EP-A- 
0 498 824 Bezug genommen. 

[0043] Uben-aschendenweise konnte bei dem oben beanspruchten Mahlverfahren zur Hersteliung von Lycopin-Trok- 
kenpulvern der Kristallinitatsgrad von Lycopin durch Variation der Mahldauer und/oder Mahltemperatur eingestellt wer- 

den. 

[0044] Neben den bereits genannten vcrteilhaften Farbstabilitaten der erfindungsgemalien Lycopin-Trockenpulver, 
konnten ebenfalls sehr gute Lagerstabilitaten beobachtet warden. So zeigt beispielsweise eine nach dem Mahlverfah- 
ren hergestellte Lycopin-haltige Formulierung eine hervon^agende Lagerstabilitat in pharmazeutischen Praparaten, bei- 
spielsweise in Multivltamintabletten (siehe Tabelle 2). 



Tabelle 2 



Trockenpulver von:^^ 


Gehatt [Gew.-%] 


Kristallinitatsgrad [%] 


Gehalt nach 3 Monaten 
Lagerzeit^) [%] 


Lycopin 


10 


33 


89 


Lycopin 


10 


25 


80 


Lycopin 


10 


19 


60 



Hergestellt gemaa Beispiel 3 
^> LagerstabilitSt von Lycopin In IVIultivltaminmlneraltabletten, Lagerung bei 40*' und 75% Luft- 
feuchtigkeit 



[0045] Neben den erfindungsgemalien Verfahren zur Hersteliung der Lycopln-Formulierung sind gegebenenfells 
auch andere, u.a. die als Stand derTechnik eingangs zltierten Herstellverfahren denkbar, beispielsweise ein kombinier- 
tes Emulgier- und Spruhtrocknungsverfahren. 

[0046] Gegenstand der Erfindung sind auch stabile, waHrige Lycopin-Dispersionen, enthaltend Lycopin mit einem Kri- 
stallinitatsgrad von grofier 20%. 

[0047] Diese Dispersionen erhalt man beispielsweise dadurch, daft man bei dem Verfahren zur Hersteliung der 
erfindungsgemaften Lycopin-Trockenpulver auf den Trocknungsschrltt, z.B. die Spruhtrocknung verzichtet. 
[0048] Ebenso wie die pulverformigen Lycopin-Formulierungen zeigen die waftrlgen Lycopln-Dlsperslonen eine sehr 
gute Lichtstabllitat. 

[0049] Die erfindungsgemaften Lycopin-Formulierungen eignen sich u.a. als Zusatzstoff fur Lebensmittelzubereitun- 
gen, als Mittel fur die Hersteliung pharmazeutischer und kosmetischer Zubereitungen sowie fur die Hersteliung von 
Nahrungserganzungspraparaten im Human- und Tierberelch. 

[0050] Typische Einsatzgeblete im Lebensmittelbereich sind beispielsweise die Farbung von Getranken, Milchproduk- 
ten wie Joghurt, Milchmixgetranken Oder Milchspeiseeis sowie von Puddingpulvern, Eiprodukten, Backmischungen 
und Suftwaren. 

[0051] Im Futtermittelbereich konnen die Lycopin-Formulierungen beispielsweise zur Eidotter- und Broilerhautpig- 
mentierung in der Geflugelzucht venA^endet weitlen. 

[0052] Im Kosmetikbereich konnen die Lycopin-Trockenpulver beispielsweise als Farbmittel fiir dekorative Korperpfle- 
gemittel verwendet werden. 

[0053] Gegenstand der Erfindung sind auch Nahrungserganzungsmittel, Tierfuttermittel, Lebensmittel sowie pharma- 
zeutische und kosmetische Zubereitungen, enthaltend die oben beschriebenen Lycopin-Formulierungen. 
[0054] Unter Nahrungserganzungspraparate sowie pharmazeutische Zubereitungen, die die erflndungsgemafte 
Lycopin-Formulierung enthalten, sind u.a. Tabletten, Dragees sowie Hart- und Welchgeiatlnekapsein zu verstehen. 
[0055] Kosmetische Zubereitungen, die die erfindungsgemaften Lycopin-Formulierungen enthalten konnen, sind bei- 
spielsweise topisch anwendbare Zubereitungen, insbesondere dekorative Korperpflegemlttel wie Lippenstifte, 
Gesichts-Make-up in Form einer Creme, einer Lotion, eines Puders Oder auch als Rouge. 

[0056] In den nachfolgenden Belspielen wird die Hersteliung der erfindungsgemaften Lycopin-Formulierungen naher 
eriautert. 
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Beispiel 1 

Herstellung eines 10 %igen Lycopln-Trockenpulvers 

[0057] 25 g krist. Lycopin wurden in einer Losung von 4.6 g Asc»rbylpalmitat und 3,6 g a-Tocopherol In 300 g Isopro- 
panol suspendiert. DIese Suspension wurde bei einer Forden-ate von 2,0 kg/h und 50 bar Systemdruck mit 400 g Iso- 
propanol gemischt (Forderrate 2,6 kg/h), das mittels Warmetauscher erhitzt wurde. Die dabei bei einer Temperatur von 
1 70°C entstehende molekuiardisperse Losung wurde in einer Mischkammer turbulent mit einer mit 30,5 kg/h geforder- 
ten Losung von 72,4 g Fischgelatlne und 108 g Glucosesirup in 4776 g Wasser vermischt. wobei eine Dispersion einer 
mikrodispersen Lycopinphase in einer Wasser/lsopropanol-Mlschung gebiidet wurde (Lycopingehalt 0,3 %). Die 
Dispersion wurde in einem Vakuumverdampfer aufkonzentriert (Lycopingehalt 3,0 %), wobei das Isoprop'anol abge- 
trennt wurde und anschlieRend mittels Spriihtrocknung in ein Trockenpulver iiberfuhrt. Der photometrisch bestimmte 
Gehalt an Lycopin betrug 9,8 %. 

[0058] Durch quasi-elastische Lichtstreuung wurde die mittlere Teilchengrofte bestimmt zu 134 nm. Der mit HPLC 
bestimmte all-trans-Gehalt betrug 72 %; der mittels Rontgenweitwinkelstreuung bestimmte Kristallinitatsgrad des Lyco- 
pins betrug 64 %. 

Beispiel 2 

Herstellung eInes 20 %lgen Lycopln-Trockenpulvers 

[0059] 50 g krist. Lycopin wurden in einer Losung von 4,6 g Ascorbylpalmitat und 3,6 g a-Tocopherol in 275 g Isopro- 
panol suspendiert. Diese Suspension wurde bei einer Forden-ate von 2,0 kg/h bei 50 bar Systemdruck mit 433 g Iso- 
propanol gemischt (Fordeniate 2,6 kg/h), das mittels Warmetauscher erhitzt wurde. Die dabei bei einer Temperatur von 
170°C entstandene molekuiardisperse Losung wurde in einer Mischkammer turbulent mit einer mit 30,5 kg/h geforder- 
ten, Losung von 72,4 g Fischgelatlne und 108 g Glucosesirup in 4773 g Wasser vermischt, wobei eine Dispersion einer 
mikrodispersen Lycopinphase in einer Wasser/lsopropanol-Mischung gebiidet wurde. Die Dispersion wurde in einem 
Vakuumverdampfer aufkonzentriert (Lycopingehalt 4,8 %) und anschlieRend mittels Spriihtrocknung in ein Trockenpul- 
ver uberfuhrt. Der photometrisch bestimmte Gehalt an Lycopin betrug 20 %. 

[0060] Durch quasl-elastische Lichtstreuung wurde die mittlere Teilchengrode bestimmt zu 244 nm. Der mit HPLC 
bestimmte a!l-trans^3ehalt betrug 52 %; der mittels Rontgenweitwinkelstreuung bestimmte Kristallinitatsgrad des Lyco- 
pins betrug 51 %. 

Beispiel 3 

Mahlung von kristallinem Lycopin 

[0061] Unter Schutzgas wurden 15 g kristallines Lycopin zu einer auf 60°C erwarmten Losung von 21 g 240 Bloom 
A Gelatine und 1,5 g Natriumascorbat in 150 ml Wasser gegeben. Die Suspension wurde mittels einer Kugelmuhle 
(DynolVlill® Typ KDL) 7 Stunden gemahlen. Nach Zugabe von 20 g Gelatine, 35 g Saccharose und 1,5 g Tocopherol 
wurde die Suspension spruhgetrocknet Man erhielt ein Trockenpulver mit einem Lycopingehalt von 10 Gew.-%. Der mit 
HPLC bestimmte all-trans-Gehalt betrug 91 %; der mittels Rontgenweitwinkelstreuung bestimmte Kristallinitatsgrad 
des Lycopins betrug 33%. 

PatentansprOche 

1. Stabile, pulverformlge Lycopln-Formulierungen, enthaltend Lycopin mit einem Kristallinitatsgrad von groder 20%. 

2. Lycopin-Formullerungen nach Anspruch 1 , enthaltend Lycopin mit einem all-trans Isomerengehalt von mindestens 
50%. 

3. Lycopin-Formulierungen nach einem der Anspruche 1 Oder 2, enthaltend 0,5 bis 25 Gew.-% Lycopin, 10 bis 50 
Gew.-% eines Schutzkolloids, 20 bis 70 Gew.-% eines Weichmachers. 0 bis 10 Gew.-% eines Stabilisators. alie 
Prozentangaben bezogen auf die Trockenmasse des Pulvers. 

4. Lycopin-Formulierungen nach einem der Anspruche 1 bis 3, enthaltend Lycopin mit einer TelichengroBe von weni- 
gerals 10 ^m. 
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5. Lycopin-Formulierungen nach einem der Anspriiche 1 bis 4. dadurch gekennzelchnet, dall sie wasserdisperglerbar 
sind. 



6. Verfahren zur Herstellung von stabllen, pulverformigen Lycopin-Formulierungen, definiert gemad Anspruch 1, 
dadurch gekennzeichnet, daft man 

a) eine molekulardisperse Losung von Lycopin gegebenenfalls zusammen mit einem Emulgator und/oder 
einem eBbaren Ol in einem mit Wasser mischbaren, organisciien Losungsmittel oder einer Mischung aus 
Wasser und einem mit Wasser mischbaren, organlschen Losungsmittel bei Temperaturen grader 30^*0 her- 
steilt, 

b) diese Losung mit einer walirigen Losung eines Schutzkolloids versetzt, wobei die hydrophile Losungsmit- 
teilkomponente In die walirige Phase iiberfuhrt wird und die hydrophobe Phase des Lycopins als nanodisperse 
Phase entsteht, 

c) und die gebildete Dispersion fur die Herstellung eInes wasserdispergierbaren Trockenpulvers von dem 
Losungsmittel und dem Wasser befrelt und, gegebenenfalls in Gegenwart eines Uberzugsmateriais, trocknet 

7. Verfahren nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, daft man im Schritt a) die molekulardisperse Lycoplnlosung 
bei Temperaturen von 50°C bis 240^0 herstellt und unmitteibar anschlieliend im Schritt b) mit der waiirlgen Losung 
des Schutzkolloids versetzt, wobei sich eine IVIischungstemperatur von etwa 35°C bis BO°C einstellt. 

8. Stabile, wafirige Lycopin-Dispersion, enthaltend Lycopin mit einem Kristallinitatsgrad von grafter 20%. 

9. Stabile, waftrige Lycopin-Dispersion nach Anspruch 8, hergestellt nach einem Verfahren, definiert gemaft 
Anspruch 6, wobei In dem Verfahren auf den Trocknungsschritt verzichtet wird. 

10. Verfahren zur Herstellung von stabllen, pulverformigen Lycopin-Formulierungen, definiert gemaft Anspruch 1, 
dadurch gekennzeichnet, daft man kristallines Lycopin mit einem alitrans Isomerengehalt von mindestens 50% in 
einem waftrigen l\1edium in Anwesenheit eines Schutzkolloids mahit und die so erhaltene Lycopinsuspension fur 
die Herstellung eines Trockenpulvers trocknet. 

11. Verfahren nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, daft der Kristallinitatsgrad von Lycopin In der pulverformi- 
gen Formullerung durch Variation der Mahldauer und/oder IVIahltemperatur eingestellt werden kann. 

12. Stabile, waftrige Lycopin-Dispersionen nach Anspruch 8. hergestellt nach einem Verfahren, definiert gemaft 
Anspruch 10, wobei in dem Verfahren auf den Trocknungsschritt verzichtet wird. 

13. Verwendung der stabllen, pulverformigen Lycopin-Formulierungen, definiert gemaft Anspruch 1 zur Herstellung 
von Nahrungserganzungsmittein sowie alsZusatzzu Lebensmltteln. Tierfuttermittein, pharmazeutischen und kos- 
metischen Zubereitungen. 

14. Verwendung der stabllen, pulverformigen Lycopin-Formulierungen nach Anspruch 13 als Farbemittel. 

15. Verwendung der stabllen. waftrigen Lycopin-Dispersionen, definiert gemaft Anspruch 8 zur Herstellung von Nah- 
rungserganzungsmittein sowie als Zusatz zu Lebensmltteln, Tierfuttermittein, pharmazeutischen und kosmeti- 
schen Zubereitungen. 

16. Venwendung der stabllen, waftrigen Lycopin-Dispersionen nach Anspruch 15 als Farbemittel. 

17. Nahrungserganzungsmittel, Tierfuttermittel, Lebensmittel sowie pharmazeutische und kosmetische Zubereitun- 
gen, enthaltend Lycopin-Formulierungen, definiert gemaft einem der AnsprOche 1 Oder 8. 
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